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要約：大腸癌の多くは早期癌として発見され，その予後も大いに期待できるが，表在癌であっ
ても予後不良な症例も存在する．そこで，日常経験する大腸早期癌の特徴を俯瞰的に把握する
目的で，臨床病理学的検索を加えた．全結腸内視鏡観察がなされ，病理組織学的に早期癌と診
断された 413 病変（401 症例）を材料とした．臨床病理学的事項を精査し，内視鏡的所見から
発症部位，肉眼分類を試みた．病理組織学的には組織型，分化度，壁深達度，脈管侵襲につい
て検索し，比較検討した．平均患者年齢は 64.5 歳で，男女比は 2：2 であった．発症部位は
SR 領域に 62％（257 病変），次いで CA 領域に 21％（86 病変），T 領域に 10％（42 病変），D
領域に 7％（28 病変）の順であった．肉眼型は，隆起型が 61％（251 病変），平坦型が 31％（130
病変），陥凹型が 8％（32 病変）の順であった．組織型は，ほとんどが高分化腺癌（96％：398
病変）で，中分化型腺癌（4％：15 病変）も存在したが，低分化型腺癌や未分化癌を含むその
他の癌（Miscellaneous carcinomas）は認められなかった．全対象病変に対し腺腫内癌，腺腫
併存癌および純粋腺癌は，ほぼ同率に認められたが，陥凹型の全ては純粋腺癌であった．隆起
型粘膜内（pM）癌が最も多く 192 病変（46％），次いで平坦型 pM 癌が 101 病変（同 24％），
隆起型粘膜下層浸潤（pSM）癌が 59 病変（同 14％），平坦型 pSM 癌と陥凹型 pSM 癌は各々
29 病変（同 7％），陥凹型 pM 癌は 3 病変（1％以下）であった．隆起型と平坦型病変では腺腫
成分と腺癌成分の混在病変が高率に発現する傾向にあり，脈管侵襲は pM 腺癌病変では確認で
きなかったが，pSM 腺癌病変ではリンパ管侵襲が 12％（51 病変）に，静脈侵襲は 8％（33 病
変）に認められた．早期大腸癌において隆起型・平坦型病変は，腺腫内腺癌および腺腫併存腺
癌の確率が高く，粘膜内癌で発見され，予後が期待でき得るものが多い．しかし陥凹型病変は
全例純粋腺癌であり，de novo 癌とし発生し，速やかに pSM 癌に進行し脈管侵襲を伴う割合
が高く，粘膜内癌の段階での発見・治療が重要であり，更なる診断法の進歩が期待された．
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　食生活をはじめ生活習慣の欧米化に伴い，大腸癌
の発生頻度は増加の傾向にある1，2）．しかし，内視
鏡術の発展・普及により早期癌の段階での発見・治
療も比較的容易であり，その予後も大いに期待でき
る腫瘍であると理解されている．一方で陥凹型早期
大腸癌など，たとえ表在癌の段階で発見されても進
行が早く，予後不良な病変も存在し2-4），これらは
意外と高頻度に発症することも知られるようになっ
た．このような比較的特異な病変も含めた大腸早期
癌の臨床病理学的特徴をあらためて俯瞰し，把握す
ることは意義があると考えられる．そこで，当教室
で経験した早期大腸癌症例につき病理形態学的およ
び臨床病理学的検索を加えることとした．
研 究 方 法
　2005 年 1 月から 2006 年 12 月末までの 2 年間に
昭和大学医学部第一病理学教室および関連病理科で
経験された症例の内，全結腸内視鏡観察がなされ，
且つ十分な臨床病理学的および病理組織学的検索が
可能であった症例で，病理組織学的に早期癌（すな
わち癌細胞の浸潤が粘膜内もしくは粘膜下層にとど
まるもの）と診断された 401 症例計 413 病変を材料
とした．材料は，polypectomy，内視鏡的粘膜切除
（EMR）および鉗子摘除（Hot biopsy）のいずれか
で切除されている．なお大腸癌発症頻度の高い家族
性ポリポーシスや Peutz-Jeghers 症候群など遺伝性
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病変を伴う症例，潰瘍性大腸炎や Crohn’s 病など炎
症性ポリポーシスを合併する症例，およびこれらを
疑わせる症例については，特異な発癌機序も想定さ
れるので除外した5，6）．また絨毛性腫瘍（Villous 
Tumor）症例についても特異的発癌機序が想定さ
れており7），除外した．また，過去の大腸癌発育・
進展過程に関する検索9）を参考に，最大径が 30 mm
を超す病変や，組織学的に水平切除断端および深部
切除断端陽性病変についても除外対象とした．
　先ず各症例の臨床病理学的事項として発症年齢，
性別，腫瘍最大径につき精査した．また内視鏡的所
見から発症部位，肉眼分類を試みた．なお各項目は
基本的に大腸癌取り扱い規約8）に順ずることとし
た．
　発症部位に関しては，大腸を大きく 4 領域に区分
した．すなわち，回盲弁より右結腸曲までの盲腸
（C）および上行結腸（A）を一括して CA 領域，左
右結腸曲で挟まれた横行結腸（T）を T 領域，左結
腸曲 S 状結腸起始部までの下行結腸（D）を D 領域，
S 状結腸（S）から直腸（R：Rs，Ra および Rb）・
肛門管（P）を含めた領域を SR 領域とした．
　また肉眼型は内視鏡的所見に従い隆起型，平坦型
および陥凹型の 3 型に分類した．すなわち隆起型と
は，大腸癌取り扱い規約に準じて O 型亜型分類の
うち有茎型（Ip），亜有茎型（Isp）および無茎型
（Is）に分類される病変を一括したものとした．ま
た平坦型とは，O 型亜型分類のうち表面隆起型（IIa）
と表面平坦型（IIb）に分類される病変を含めたも
の，次いで陥凹型とは，O 型亜型分類のうち表面陥
凹型（IIc）と表面陥凹型病変を合併する病変（Is＋
IIc，IIa＋IIc，および IIc＋IIa）を一括したものと
した．
　切除された全ての標本は，病理組織診断に呈する
ためパラフィン包埋された後，薄切され，HE 染色
を施した．また必要に応じて再薄切し，PAS 染色
などの粘液染色，脈管侵襲を確認するために
elastica van Gieson（EVG）染色などの特殊染色を
施した．病理組織学的所見に関しては，大腸癌取り
扱い規約8）に順じ腫瘍組織型，分化度，壁深達度，
脈管侵襲について検索し，比較検討した．なお深達
度に関しては，腫瘍成分の深達度に関わらず粘膜筋
板を穿破したものを全て pSM 癌とした．
　脈管侵襲判定は基本的に HE 染色で行ったが，判
定の難しい症例や深達度が SM 以上の症例では
EVG 染色所見を補助的に加え判定した．
　また組織像に関連して，腺癌成分に比べ腺腫成分
がより優勢な病変を腺腫内癌（adenocarcinoma in 
adenoma: C in A），腺癌成分が優勢なものを腺腫併
存腺癌（adenocarcinoma with adenoma component : 
C＋A）とし，腺癌成分のみのものを純粋腺癌（pure 
adenocarcinoma : P-C）と規定した．
　隆起型 pM 癌病変の実際例として腺腫内癌（C in 
A）の形態を図 1 に，また隆起型 pSM 癌病変を図
2 に示す．
　腺腫成分と高分化腺癌成分が混在する平坦型 M
癌病変の実際を図 3 に，また平坦型 SM 癌病変の実
際を図 4 に提示する．
　陥凹型 M 癌病変の 1 例を図 5 に，また陥凹型
SM 癌病変の 1 例を図 6 に提示する．
結 果
　大腸早期癌と診断された対象全 401 症例計 413 病
変の平均患者年齢は 64.5 歳（33 ～ 93 歳），男女比
（M ／ F）は 2.2 で，比較的高齢の男性に多発して
いた．病変の大きさは平均最大径が 18.0 mm（3.0
～ 30.0 mm）大であった．
　発症部位は SR 領域に最も好発しており，全対象
病変中 257 病変（62％）を占めていた．次いで CA
領域が 86 病変（21％），T 領域が 42 病変（10％），
さらに D 領域が 28 病変（7％）の順であった．ま
た腫瘍病変最大径平均値は，肉眼型を問わず，pM
癌に比べ pSM 癌で大きかった（表 1）．
　肉眼型別に分類すると隆起型を呈するものが最も
高頻度で，全対象病変の 61％（251 病変）を占めて
いた．次いで平坦型で 31％（130 病変）に認められ
た．陥凹型は，8％（32 病変）と少数であった（表
1）．
　隆起型病変は SR 領域に発症する割合（71％）が
高く，平坦型はやや大型（平均最大径：21.9 mm）
で SR 領域（44％）に多く，次いで CA 領域（30％）
に認められた．一方，陥凹型病変は，高齢層（68.1
歳）の男性（男女比：4.3）に多発し，より小型（平
均径 14.1 mm）であった（表 1）．
　病理組織像・分化度に関しては，ほとんどの病変
（96％：398 病変）が高分化腺癌に分類された．わ
ずかに中分化型腺癌を示す病変（4％：15 病変）も存
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図 2　隆起性早期大腸癌（Type 0, I p, pSM）例
腺腫成分と高分化腺癌成分を同時に認め，後者は粘
膜下層にも浸潤（○内）している．
図 4　平坦型早期大腸癌（Type 0, IIa, pSM）例
腺腫成分と高分化腺癌成分を同時に認め，後者は粘膜
下層にも浸潤（○内）している．
図 1　隆起型早期大腸癌（Type 0, I sp, pM），腺腫
内癌例
粘膜層内に限局して腺腫成分（左○内）と高分化腺
癌成分（右○内）を認める．
図 3　平坦型早期大腸癌（Type 0, IIa, pM）例
粘膜内に限局して腺腫成分（左○内）と高分化腺癌成
分（右○内）を認める．
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在したが，きわめて少数であった．低分化型腺癌や未
分化癌などその他の癌（Miscellaneous carcinomas）
はいずれにも認められなかった．その組織像につき
検討してみると，腺腫内腺癌（C in A），腺腫併存
腺癌（C＋A）および純粋腺癌（P-C）を示す病変
はほとんど同率に認められ，それぞれが全対象数の
約三分の一程度を占めていた（表 2）．
　癌組織の壁深達度から見ると，粘膜内（pM）癌
に相当するものが全対象病変の 72％（413 病変中の
296 病変）と大多数を占めており，粘膜下層に浸潤
図 5　陥凹型早期大腸癌（Type 0, IIc, pM）例
高分化腺癌成分のみ（純粋癌）が粘膜層内に限局して
増殖浸潤（○内は拡大像）している． 図 6　陥凹型早期大腸癌（Type 0, IIc＋IIa, pM）例
腺腫成分と高分化腺癌成分を同時に認め，後者は粘膜
下層にも浸潤（○内）している．
表 1　大腸早期癌の臨床病理学的所見
病変数
（％）
発症年齢
平均
男女比
（M/F）
最大径
平均（mm）
発生部位
CA（％） T（％） D（％） SR（％）
早期癌病変 413 64.5 2.2 18 86（21） 42（10） 28（ 7） 257（62）
隆起型 251（61） 63.5 2.2 16.7 38（15） 21（ 8） 13（ 5） 179（71）
pM 192（76） 63.1 2.1 15.8 30（16） 19（10） 9（ 5） 134（70）
pSM 59（24） 64.6 2.5 19.6 8（14） 2（ 3） 4（ 7） 45（76）
平坦型 130（31） 65.6 1.8 21.9 39（30） 19（15） 15（12）  57（44）
pM 101（77） 65.0 1.7 21.5 32（32） 14（13） 13（13） 42（42）
pSM 29（22） 67.7 2.6 23.6 7（24） 5（17） 2（ 7） 15（52）
陥凹型 32（ 8） 68.1 4.3 14.1  9（28） 2（ 6） 0（ 0）  21（66）
pM 3（ 9） 64.7 － 8.0 1（33） 0（ 0） 0（ 0） 2（67）
pSM 29（91） 68.4 3.8 14.8 8（28） 2（ 7） 0（ 0） 19（66）
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が達するもの（pSM 癌）は 28％（同じく 117 病変）
であった．肉眼型と深達度を合わせてみると，対象
病変の中では隆起型粘膜内（pM）癌が最も多く
192 病変（全体の 46％）を占めていた．次いで平坦
型 pM 癌は 101 病変（同 24％），以下，隆起型粘膜
下層浸潤（pSM）癌が 59 病変（同 14％），平坦型
pSM 癌と陥凹型 pSM 癌は同数で各々 29 病変（同
7％）の順であり，陥凹型 pM 癌は 3 病変（1％以下）
と相対的に希少であった（表 2）．
　隆起型病変は腺腫内腺癌の組織像を示すものが多
く，中でも隆起型 pM 病変は腺腫内腺癌の組織像
（50％）が最も多く，更に腺癌成分の混在を含めた
病変（C in A および C＋A）は，隆起型 pSM 病変
の大部分（73％：59 病変中の 37 病変）を占めてい
た．
　また平坦型病変においても，腺腫成分と腺癌成分
の混在病変（C in A および C＋A）は高率で，平
坦型 130 病変中の 91 病変（65％）に確認できた．
隆起型および平坦型病変をあわせて pM 癌と pSM
癌を比較すると，後者では腺腫内腺癌よりも腺腫併
存癌の割合が多く認められた．
　一方，腺腫成分を全く欠く純粋腺癌は全対象の
32％（413 病変中の 131 病変）に確認できた．特に
隆起型病変においては 22％（251 病変中の 54 病変）
と少なく，平坦型病変では 35％（130 病変中の 45
病変）に確認された．しかし，陥凹型 32 病変の全
ては純粋腺癌であり，腺腫成分はいずれにも認める
ことは出来なかった．また陥凹型病変は，より小型
の病変で発見されるにも関わらず，ほとんどの病変
（90％）で粘膜下層に浸潤（pSM 癌）していた．
　静脈およびリンパ管を含む脈管侵襲は，壁深達度
が粘膜層に限局する pM 腺癌病変においては，いず
れにも確認できなかった．しかし，粘膜下層に達し
た pSM 腺癌病変では，リンパ管侵襲が 12％（51
病変）に，また静脈侵襲は 8％（33 病変）に認めら
れた（表 2）．
考 察
　大腸癌の好発部位は S 状結腸に最も多く，次い
で直腸に好発し，さらに下行結腸，上行結腸の順で
あるとされている9，10）．今回の早期大腸癌に限った
検索では，S 状結腸・直腸（SR）領域（％）に最
も好発しており，次いで回盲部・上行結腸（CA）
領域（％），横行結腸（T）領域，下行結腸（D）領
域の順であった．一般に S 状結腸および直腸を併
せた SR 領域の発生頻度は 60 ～ 70％程度である10）
が，今回の結果（62％）も同様であった．
　次いで発生頻度の高度な部位は CA 領域（21％）
であり，比較的高率であった．しかし，最も一般的
である隆起型病変に限れば 15％と従前の結果と同
表 2　大腸早期癌の病理組織学的所見
病変数
CinA
（％）
C＋A
（％）
P-C 例
（％）
癌組織型 脈管侵襲例
高分化（％） 中分化（％） ly（％） v（％）
早期癌病変 413 140（34） 142（34） 131（32） 398（96） 15（ 4） 51（12） 33（ 8）
pM 296（72） 128（43） 108（36） 60（ 20） 296（100） 0（ 0） 0（ 0） 0（ 0）
pSM 117（28） 12（10） 34（29） 71（ 61） 102（ 87） 15（13） 51（44） 33（28）
隆起型 251（61） 107（43）  90（36）  54（22） 242（96）  9（ 4） 24（10） 12（ 5）
pM 192（76） 96（50） 64（33） 32（ 17） 192（100） 0（ 0） 0（ 0） 0（ 0）
pSM 59（24） 11（19） 26（44） 22（ 37） 50（ 85） 9（15） 24（41） 12（20）
平坦型 130（31）  39（25）  52（40）  45（35） 129（99）  1（ 1） 10（28）  5（ 4）
pM 101（78） 32（32） 44（44） 25（ 25） 101（100） 0（ 0） 0（ 0） 0（ 0）
pSM 29（22） 1（ 3） 8（28） 20（ 69） 28（ 97） 1（ 3） 10（34） 5（17）
陥凹型 32（18）   0（ 0）   0（ 0）  32（100）  27（84）  5（16） 17（53） 16（50）
pM 3（ 9） 0（ 0） 0（ 0） 3（100） 3（100） 0（ 0） 0（ 0） 0（ 0）
pSM 29（91） 0（ 0） 0（ 0） 29（100） 24（ 83） 5（17） 17（59） 16（55）
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様であった．一方，発見がより難しい平坦型や陥凹
型は CA 領域に比較的高頻度（前者は 30％，後者
は 28％）に認められた．今後，拡大内視鏡や狭帯
域内視鏡（NBI）などより高度の内視鏡術の発展・
普及により，通常白色光内視鏡では診断が難しい病
変の発見が容易となり，この領域の病変の発見頻度
も変化する可能性もある2，4，11）．また統計上の処理
にあたっては，内視鏡的検索が全大腸領域になされ
た症例のみを対象とすることも必要であろう．
　今回の検索材料中，最も一般的な肉眼型は隆起型
で，全対象病変の 61％（251 病変）を占めていた．
次いで平坦型 31％（130 病変），陥凹型 8％（32 病変）
の順であった．肉眼型と壁深達度を合わせた病変の
頻度をみると，全対象病変に対し隆起型 pM 癌は
46％を占めており最も頻度が高く，より進行した状
態である隆起型 pSM 癌は 14％を占めていた．また
平坦型 pM 癌は 24％と隆起型 pM 癌に次いで多く
認められ，その進行型である平坦型 pSM 癌は 7％
であった．興味深いことに，隆起型および平坦型病
変においては，発見時に pM 癌の 30％の割合で，
その進行型であるpSM癌が発見されている．一方，
陥凹型病変の大部分（91％）は pSM 癌に進展した
状態で発見された．以上の結果は，隆起型と平坦型
病変の両者では同じ肉眼型を保持しつつ腫瘍組織が
粘膜内から粘膜下層へ浸潤していると考えられる．
一方，陥凹型では浸潤形態が異なり，早い時点で進
行癌に移行することを示唆するものと理解される．実
際，陥凹型病変の表層微細構造は内視鏡的所見2-4）
にも病理組織学的所見もかなり特異的である12）こ
とが知られている．
　大腸腫瘍においては，例えば肉眼的な Polyp 病変
に癌腫が好発すること（Polyp-Cancer Sequence）
や，同一腫瘍病変内に腺腫成分と腺癌成分が連鎖的
に併在する（Adenoma-Carcinoma Sequence : ACS）
などは，ごく一般的な病理所見であり，これらの現
象は癌腫が腺腫を前駆病変として発生する病理形態
学的根拠となされている13，14）．すなわち大腸癌の多
くは，腺腫を介して腺癌が発症すると認識されてい
る．近年の分子生物学の発展により，腫瘍細胞にお
ける癌関連遺伝子上の突然変異等の数々の異常発現
が証明されており，これらの結果も形態学的に認め
られる多段階的発癌現象の裏付けとなっている15）．
本検索においても，純粋腺癌は皆無でなかったが，
隆起型（88％：197 例）および平坦型病変（65％：
91 例）の多くは腺腫成分と腺癌成分が併在（C in 
A および C＋A）している．すなわち隆起型および
平坦型病変を形成する大腸癌の多くは，腺腫を介し
て腺癌に移行したものと理解される．
　一方，腺腫成分や前駆病変が証明できない腫瘍性
病変は一般的に de Novo 癌と称されている16）．本
検索では，陥凹型を形成する全ての病変は純粋腺癌
の組織像を示しており，de novo 的機序により発症
した病変と考えられる．一般的に様々な臓器を原発
とする癌腫の多くは de novo 癌と考えられている．
たとえば同じ消化器系の腫瘍，例えば肝癌の多くは
癌腫（Hepatoma）として発症し，また膵癌では膵
管内乳頭状腫瘍を除く，およそ 7 割前後の原発性腫
瘍は de novo 癌17）と考えられている．
　大腸における de novo 癌の発生頻度は報告によ
り異なり，de novo 癌が多数を占めると言う報告も
ある10）が，実際的には大多数の早期大腸癌は ACS
であろう18）．今回の検索では早期大腸癌の約 3 割を
純粋腺癌が占めていたが，陥凹型早期大腸癌に限る
と，その全てが純粋腺癌であった．これらの結果
は，陥凹型早期大腸癌は de novo 癌として発症す
る傍証であるかも知れない．
　今回検索した症例の病理組織像・分化度は，ほと
んどが高分化型腺癌であり，わずかに中分化型腺癌
も存在したが，きわめて少数であった．また，低分
化型腺癌やその他の癌（Miscellaneous Carcinomas）
に含まれる未分化癌は認められなかった．このこと
は，大腸癌においては分化型腺癌が多く，低分化型
腺癌や未分化癌などその他の癌が少ないこと12）に
符合しているが，特に本検索では早期癌を対象とし
たため，発育の過程で脱分化により出現する低分化
型腺癌やその他の癌，例えば未分化癌や小細胞癌
（内分泌細胞癌）は今回の材料中に存在しなかった
ものと考える．
　大腸癌において，脈管侵襲の有無は予後決定因子
として重要視されている8，10）．本研究では，リンパ
管侵襲（ly）は全対象病変の 12％に，また静脈侵
襲（v）は 8％に認められた．pM 癌に限ると，脈
管侵襲（ly，v）は何れの症例にも確認できなかっ
たが，pSM癌ではリンパ管侵襲（ly）が4割以上に，
静脈侵襲（v）が 3 割以上に確認された．陥凹型病
変は，隆起型や平坦型に比べると脈管侵襲（ly，v）
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がより高頻度（6 割弱に確認された）であり，本病
変の予後はより不良であることが推測される．早期
大腸癌，中でも陥凹型病変においては，pM 癌の段
階で病変を発見し，治療することが重要であり，更
なる診断・療法の進歩・発展が望まれる．
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PATHOLOGICAL MORPHOLOGY AND CLINICO-PATHOLOGICAL  
FEATURES OF EARLY COLORECTAL CANCER
Hisashi HOSAKA, Koji SAITO, Kunio ASONUMA,  
Yuichi TAKANO, Yasuo OCHIAI, Takeyoshi KITAYAMA  
and Toshio MOROHOSHI
First Department of Pathology, Showa University School of Medicine
　Abstract 　　 Primary colon cancers are often discovered as early cancer with a favorable prognosis, 
however, there are some cases of superﬁcial colon cancer with an unfavorable prognosis.  In this study, 
pathological examination was performed for cases of early colon cancer, to determine their clinico-patho-
logical feature.  A total of 413 cases of primary early colon carcinoma, all of which underwent total colon 
endoscopic examination and bioptic examination, were prepared for examination.  Mean age of the pa-
tients was 64.5 years old, and  males were dominant （M/F: 2.2）.  Primary focus was most dominantly at 
S-colon and rectum （257 cases : 62％）, and then cecum-ascending colon （86 cases : 21％）, transfer-colon 
（42 cases : 10％） and descending-colon （28 cases : 7％）.  Macroscopically, elevated type made up 61％ （251 
cases）, ﬂat type, 31％ （130 cases）, and depressed type 8％ （32 cases）.  Histologically, the majority of cas-
es are well diﬀerentiated adenocarcinoma （98％: 398 cases）, and the next, moderately diﬀerentiated ade-
nocarcinoma （4％: 15 cases）.  No case of poorly diﬀerentiated adenocarcinoma or undiﬀerentiated carci-
noma was included in this series.  Combined cases with adenoma and carcinoma were the most common 
histological type in the elevated and ﬂat type, but all cases of the Depressed type consisted purely of car-
cinoma with no adenoma-component.  The most common type of early cancer was elevated type with in-
tramural carcinoma （pM, 46％: 192 cases）, followed by ﬂat type with pM （24％: 101 cases）, elevated type 
with submucal inﬁltration （pSM: 14％: 59 cases）, ﬂat type with pSM and depressed type with pSM （7％: 
29 cases）, and depressed type with pM （less than 1％: 3 cases）.  Lymphoid and venular inﬁltration were 
not found in pM cases, but lymph （12％: 51 cases） and venular （8％: 33 cases） inﬁltration was found in 
pSM cases.  In conclusion, elevated and ﬂat type of early colon cancer commonly consisted of carcinoma- 
and adenoma-components, and pM cases were more favorable.  However, the depressed type is pure car-
cinoma with adenoma-components, and it may be considered as de novo cancer with an un-favorable 
prognosis with early inﬁltration into submucal layer and vessels.  Consequently more aggressive therapy 
should be administered for those cases.
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